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Rezumat
Angioplastia coronoriană percutanată (PCI) a devenit principala metodă de revascularizare a miocardu-
lui în cardiomiopatia ischemică, cu dezvoltare explozivă în ultimul deceniu în defavoarea by-pass-ului aorto-
coronarian. Numărul procedurilor de revascularizare prin PCI creşte constant graţie mai multor avantaje ca: 
realizarea în sala de cateterism numai sub anestezie locală, posibilitatea revascularizării arteriale multiple în 
timpul aceleiaşi proceduri sau prin proceduri succesive, lipsa traumatismului operator, indicii de  morbidita-
te şi durata redusă  de spitalizare, care reprezintă principalele avantaje ale PCI. Restenoza, complicaţia mai 
frecventă a  angioplastiei coronariene cu implantare de stent, a fost în bună parte (deşi incomplet) rezolvată de 
utilizarea stenturilor farmacologic active
Summary
Percutaneous coronary intervention has become a main method of myocardial revascularization in 
ischemic cardiomyopathy, with a burst development in the last decade and a disfavor for by-pass surgery.
The number of PCI procedures is in growth due to obvious advantages such as: the execution of the 
procedure under local anesthesia, the possibility of multiple vessel revascularization in a procedure or sequential 
procedures, the lack of intra-operatory traumatism, the lower the rate of morbidity and reduced duration of 
hospitalization, these are the main advantages of PCI.
Restenosis, as the main complication of coronary angioplasty with stent implantation, was mainly solved 
(though incompletely) by the use of Drug Eluting Stents. 
Резюме:
Чрескожная транслюминальная коронарная ангиопластика (ЧТКА) стала основным методом ре-
васкуляризации миокарда при лечении ишемической кардиомиопатии, сопровождаемая резким ростом 
количества процедур в течение последнего десятилетия в сторону, от аорто-коронарного шунтирова-
ния к ЧТКА. Количество процедур рeваскуляризации методом ЧТКА постоянно растет, что связано с 
многочисленными превосходствами данного метода: проведение процедуры под местной анестезией, 
возможность вмешательства на нескольких сосудах в один или два последовательных этапа, отсутствие 
интраоператорного травматизма, снижение показателей заболеваемости и длительности госпитализа-
ции. Частота рестеноза, как основного осложнения ЧТКА с имплантацией стента, в большей степени 
(хотя и не всегда), снижена внедрением фармакологически активных стентов.
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Intervenţiile coronariene percutate (PCI) au revoluţionat abordarea cardiopatiei ischemice 
(CPI), care este cauza principală de moarte de pe glob, iar implantarea de stent în a. coronariene  a 
devenit  metoda cea mai practicată în tratamentul simptomatic al CPI. 
Punctul slab al stenturilor este restenoza intrastent, complicaţie cu o rată ce se estimează ca fi ind 
de 15-25%. Printre cauzele de fond care generează acest fenomen se consideră alterarea mecanică a 
endoteliului ce asociază manevra de PCI. Astfel, în urma barotraumei provocate de angioplastia cu 
balon, celulele endoteliale sunt disfuncţionate, astfel că re-endotelizarea devine esenţială pentru re-
stabilirea homeostaziei vasculare normale şi pentru reglarea hiperplaziei neointimale [1].
Homeostazia vasculară, la rându-i, este indispensabilă de funcţia şi integritatea structurală a 
endoteliului, a cărui regenerare şi reconstrucţie adecvată se impune drept un mecanism natural de 
prevenire şi modulare a aterosclerozei. Investigaţiile asupra celulelor stem au identifi cat o populaţie 
de celule derivate din măduva osoasă, numite celule endoteliale progenitoare circulante, care răs-
pund de neovascularizarea ariilor de endoteliu denudat, contribuind astfel la menţinerea homeostazei 
vasculare [2]. Până nu demult s-a coroborat conceptul despre posibilitatea realizării acestor procese 
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prin migraţia şi hiperplazia celulelor endoteliale neafectate adiacente ariilor de alterare a peretelui 
vascular. O surpriză a devenit şi documentarea faptului  sechestrării în sânge a acestor celule de către 
peretele arterial intact [3], ceea ce confi rmă valoarea celui din urmă nu numai ca o destinaţie a unor 
celule circulante cu rol regenerator, dar şi ca o sursă de elemente celulare ce se vor orienta spre dife-
rite arii vasculare alterate. 
Aşadar, premisele oportune care au constituit suportul investigaţiilor desfăşurate în ultimii 5-6 
ani, în vederea estimării cantitative şi calitative a sistemului de protecţie şi reînnoire a endoteliului 
vascular, au fost demarcate prin: 1) existenţa unor celule circulante, care au capacitatea de a repara 
defectul endotelial (imprimis graţie capacităţii de proliferaţie) şi 2) originea predilectă a lor fi ind MO 
şi chiar însuşi peretele vascular. 
Întrucât celulele derivate din celulele stem ale MO necesită, pentru un proces normal de dife-
renţiere, proliferaţie şi fenotipizare ulterioară, parvenirea unor semnale celulare şi intercelulare spe-
cifi ce din ţesutul-ţintă, celulele circulante de origine medulară, care vor adera la epavele endoteliale 
vasculare şi se vor transforma, prin urmare, în endoteliocite mature, au fost defi nite ca celule endo-
teliale progenitoare (CEP). Prezenţa CEP în sângele unui om adult a fost pentru prima dată relatată 
de către T. Asahara şi colab. (1997) [4]. CEP se caracterizează prin expresia celulelor stem (CD133, 
CD34) şi a marcherilor celulari endoteliali (vascular endothelial growth factor  VEGF) receptor 2, 
CD31, factorul Willebrand şi abilitatea lor de a forma colonii.
O serie de chemochine cu acţiune atractantă pentru monocite, expresia cărora sporeşte esenţial 
în leziunile aterosclerotice, pot avea implicaţie directă în mobilizarea CEP [82], fapt ce poate potenţa 
infl uenţele stimulatorii ale VEGF, care, de asemenea, este supraexpresat în aceste condiţii patologice 
[83]. Posibil, chiar şi chemochina derivată din cheratinocite participă la controlul activităţii procese-
lor de reendotelizare, proliferare şi creştere a structurilor vasculare prin intermediul stimulării siste-
mului de celule progenitoare derivate de MO, inclusiv CEP.
Majoritatea factorilor de creştere şi citochinele cu abilitate stimulatoare asupra CEP sporesc 
cantitativ în alterările vasculare (imprimis aterosclerotice), asociate de disfuncţia celulelor endoteliale 
şi/sau moartea lor. Deci, în paralel cu procesul de lezare a endoteliului şi afectarea funcţiei vasculare 
(în primul rând, reactivitatea endoteliu-dependentă), este amorsată şi exacerbarea injuriei ateroscle-
rotice (cu predilecţie destabilizarea plăcii aterogene şi creşte astfel riscul accidentelor vasculare prin 
activarea metaloproteinazelor, care facilitează în acelaşi timp sechestrarea celulelor hematogene în 
sânge [5]), prin mobilizarea CEP, reparaţia vasului, iar în caz de alterare tisulară ireversibilă (e.g. 
infarctul acut) se declanşează angiogeneza şi neovascualrizarea. 
Totodată, incidenţa înaltă a maladiilor cardiovasculare, determinate şi asociate de disfuncţia 
endotelială, indică şi riscul incompetenţei sistemului CEP, sensibilizând în acelaşi timp interesul real 
faţă de evaluarea complexă (cantitativă şi funcţională) a CEP în cadrul diferitor afecţiuni circulatorii 
şi/sau în impactul factorilor de risc major pentru acestea, cu scopul de a demarca anumite valori de 
ordin diagnostic şi prognostic. Studiile clinico-experimentale care s-au derulat în ultimii ani au furni-
zat date contrastante în favoarea acestei  entităţi conceptuale. 
La subiecţii cu factori de risc cardiovascular cum ar fi  hipertensiunea, diabetul zaharat, atât 
numărul CEP este redus, cât şi funcţionalitatea acestora. Dar la pacienţii cu infarct miocardic acut 
numărul acestora este majorat, la fel şi la pacienţii supuşi PCI. 
S-au acumulat mai multe evidenţe, că numărul redus al CEP este asociat cu apariţia evenimen-
telor cardiovasculare la pacienţii cu CPI angiografi c documentată.
M. Vasa şi colab. (2001) au relatat despre o reducere concludentă a CEP circulante şi a capaci-
tăţii lor proliferative la 45 de pacienţi cu insemne de CPI, versus indicii documentaţi la 15 voluntari 
sănătoşi de aceeaşi vârstă [6]. Valorile decelate s-au corelat semnifi cativ cu numărul factorilor de risc: 
hipertensiune arterială, fumat, antecedente familiale. 
Diminuarea semnifi cativă a CEP a fost urmărită nu numai în angina pectorală stabilă (44 de 
pacienţi), dar şi la pacienţii (n=33) cu sindromul coronarian acut, devierile cantitative fi ind asociate 
de o incidenţă mai înaltă a evenimentelor cardiovasculare, estimate prin stratifi carea Kaplan-Meier 
[7]. Analiza multifactorială a evidenţiat că numărul CEP poate fi  un predictor independent de mare 
consideraţie în prognosticul maladiei.
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Numărul CEP circulante se anunţă a fi  un predictor autentic pentru reactivitatea endoteliu-de-
pendentă cu o semnifi caţie mai concludentă în comparaţie cu factorii de risc major pentru afecţiunile 
coronariene, fi ind totodată corelativ cu scorul de risc Framingham. 
P. Lambiase şi colab. (2004) au semnalat despre o corelaţie pozitivă strânsă între indicele fl uxu-
lui coronarian colateral la 30 de pacienţi cu afecţiune coronariană severă şi numărul de celule CD34+/
CD133+ circulante [8]. Mai mult ca atât, numărul de CEP diferenţiate în cultură, care au fost preluate 
de la pacienţii cu valoarea jetului coronarian de < 2,5 (sistem colateral inadecvat) s-a dovedit a fi  cu 
70% inferior valorilor apreciate la pacienţii cu indicele colateral ce depăşeşte 2,5. Totodată, autorii nu 
au depistat micşorarea factorilor mitogeni. Aceste evidenţe certifi că încă o dată rolul crucial al CEP 
în revascularizarea zonei ischemice şi pot modela mai amplu conceptul umoral şi celular asupra me-
canismelor de inducţie a sistemului coronarian colateral la pacienţii cu CPI, idee ce se încadrează în 
datele experimentale ce au demonstrat fortifi carea neovascularizării zonei ischemice prin intermediul 
CEP [9-10]. 
N.Werner şi M. Bohm (2005) au raportat despre primele date ale unui trial care a înrolat 500 de 
pacienţi cu CPI documentată angiografi c [EPCAD, Endothelial Progenitor Cells in Patients with Co-
ronary Artery Disease], în care s-a trasat ca scop studierea numărului şi activităţii funcţionale a CEP, 
precum şi corelaţia acestor indici cu funcţia endotelială, efi cienţa trainingului fi zic şi a terapiei farma-
cologice [11]. Este cert, că reducerea numărului şi abilităţii funcţionale a CEP în CPI se pot califi ca ca 
un predictor de risc al maladiei, deci se impune prin valoare diagnostică şi, totodată, prognostică.
Noi, de asemenea, am reuşit să demonstrăm, pe un lot de 24 de pacienţi cu CPI, deprecierea 
numerică a CEP circulante, comparativ cu nivelul acestora la 15 voluntari sănătoşi de vârstă similară, 
în asociere cu creşterea multiplă a numărului de celule endoteliale apoptotice [12]. 
Numărul de CEP circulante derivate din celula hematopoietică stem (CD34+) la pacienţii cu 
CPI s-a defi nit în medie de 35,76±24,13, ceea ce semnifi că o reducere concludentă (de peste 2 ori, 
p<0,006) vs persoanele sănătoase, la care se determinau 86,67±21,72 de CEP (tabelul 1, fi gura 1). 
Tabelul 1
 Valorile medii (±DS) de celule endoteliale progenitoare (CEP) determinate în ser şi în 
cultură la pacienţii cu CPI
Indicii apreciaţi Voluntari (n=15) Pacienţi (n=24) Diferenţa 
statistică
Numărul celulelor endoteliale 
progenitoare (CD34+/VEGFR2+)/1ml 
în ser
86,67±21,72 (variaţii în 




Max: 0 – 105)
P<0,006
Procentul celulelor endoteliale 







Numărul celulelor endoteliale 
progenitoare de pe 1mm2  la ziua a 7-a 
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Analiza comparativă a numărului şi funcţionalităţii CEP şi CEA la pacienţii cu CPI (n=24) şi 
în grupul de control (n=15) care demonstrează valorile medii ale CEP circulante (A), CEA circulante 




Declinul cantitativ s-a corelat semnifi cativ cu numărul de artere coronariene alterate la exame-
nul coronarografi c (r= -0,602)  (fi gura 2), cu prezenţa diabetului zaharat (r= -0,6665), cu statutul de 
fumător (r= -0,686) şi cu numărul total de factori de risc (r= -693) (tabelul 2). Hipertensiunea arterială 
(r= +0,117) şi colesterolemia (r= +0,130) nu au infl uenţat acest parametru (tabelul 2).
În plus, capacitatea de adeziune şi proliferativă a CEP în cultura celulară a fost semnifi cativ 
diminuată. Ambii indici (cantitativ şi calitativ) s-au corelat autentic cu numărul de artere coronariene 
afectate (fi gura 2). 
Tabelul 2
Valorile coefi cientului de corelaţie
Indicii evaluaţi Numărul 
factorilor 
de risc












-0,737* -0,749* -0,729* +0,223 -0,211 -0,695*
Numărul celulelor 
endoteliale 
progenitoare în cultura 
de 7 zile
-0,725* -0,817* -0,782* +0,206 -0,181 -0,716*
Notă:*- p<0,05
Numărul CEP ataşate substratului cultural, preluate de la pacienţii cu CPI era de 52,72±25,8, 
faţă de 92,07±8,1 la voluntarii sănătoşi (tabelul 1, fi gura 1). Astfel, capacitatea de adeziune a CEP din 
serul  pacienţilor cu CPI este diminuată cu 43% versus valorile lotului  de referinţă (p<0,001).
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Această inerenţă s-a corelat de asemenea autentic cu numărul de artere coronariene afectate 
(r= -0,695; p<0,05) (fi gura 2), cu prezenţa diabetului zaharat (r= -0,749; p<0,05), cu statutul de fumă-
tor (r= -0,729) şi cu numărul total al factorilor de risc pe care îi comportă fi ecare bolnav (r= -0,739; 
p<0,05) (tabelul 2). Prezenţa HTA şi nivelele colesterolemiei nu au corelat cu numărul CEP ataşate 
de substratul cultural (tabelul 2).
Figura 2. Corelarea între nivelele CEP circulante (A), CEA (B), numărul CEP ce au supravieţuit către a 7-a 
zi în cultură (C) şi CEP ataşate către substratul cultural (D) şi numărul arterelor coronariene afectate
Numărul de CEP ce au supravieţuit în cultură către ziua 7-a a constituit 94,88±35,53, pe când 
valoarea estimată în lotul de referinţă a fost de 496,66±146,99 (tabelul 2, fi gura 1). Astfel s-a ur-
mărit o reducere multiplă (≈de 5 ori) a numărului de CEP ce au supravieţuit în cultură, în raport cu 
valoarea estimată în lotul de sănătoşi, fapt ce se corelează cu numărul vaselor coronariene afectate 
(r= -0,716; p<0,05) (fi gura 2); cu prezenţa diabetului zaharat (r= -0,817; p<0,05); cu statutul de fumător 
(r= -0,782; p<0,05) şi cu numărul total de factori de risc (r= -0,725; p<0,05) (tabelul 2). Şi iarăşi nu s-a 
determinat vreo corelaţie semnifi cativă cu prezenţa HTA şi nivelul colesterolului sanguin (tabelul 2).
Numărul celulelor endoteliale apoptotice (CEA) circulante în serul pacienţilor cu CPI a fost 
10,81±4,24, faţă de doar 3,75±2,51 la persoanele sănătoase, ceea ce refl ectă o creştere de 2,5 ori 
(p<0,008) (fi gura 1). Valorile CEA circulante se corelează cu numărul arterelor coronariene afectate 
(r= 0,74; p<0,01)  (fi gura 2), cu prezenţa diabetului zaharat (r= -0,721; p<0,02), cu statutul de fumă-
tor (r= -0,713; p<0,01) şi cu numărul total de factori de risc (r= +0,66; p<0,01). Nu au fost depistate 
corelaţii statistic semnifi cative cu nivelul colesterolului seric, precum şi cu prezenţa HTA. 
Diminuarea raportului CEP/CEA demonstrează incompetenţa sistemului natural de reparaţie a 
defectelor endoteliale şi, în acelaşi timp, indică activitatea  procesului de alterare ireversibilă a endo-
teliocitelor acompaniată de funcţionarea perturbată a acestora. 
O premisă importantă care interesează funcţionarea normală a sistemului de celule progenitoare 
derivate de MO este vârsta, cu avansarea căreia se diminuează efi cienţa reendotelizării şi neovascu-
larizării [13,14]. Remarcabil, că la subiecţii tineri cu CPI numărul de CEP după by-pass creşte, iar la 
pacienţii în senescenţă acest fenomen nu a fost demonstrat [15].
Într-un studiu experimental, J. Edelberg şi colab. (2002) au evaluat stimularea procesului de 
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neovascularizare la şoriceii bătrâni, cărora le erau transplantate CEP derivate din MO şoriceilor tineri 
[16]. Totodată, modifi cările exhaustive ale CEP induse de vârstă pot fi  amplifi cate şi accelerate sub 
acţiunea diferitor factori de risc cardiovascular (dislipidemii, fumat, hipertensiune arterială, hipodi-
namie etc.).  
Micşorarea numărului de CEP circulante a fost caracteristică şi pentru insufi cienţa cardiacă, 
în proporţie directă cu severitatea disfuncţiei cardiace [17,18], precum şi pentru vasculopatii [19] şi 
pentru restenozarea intrastent [20]. 
Fiziopatologia hiperplaziei neointimale în restenoza intrastent cuprinde un complex de inter-
acţiuni între elementele celulare şi acelulare ale peretelui vascular şi ale sângelui. S-a demonstrat, că 
endoteliul intact posedă proprietatea de a inhiba creşterea neointimală după PCI. CEP apar din depoul 
periferic al celulelor mononucleare. Contribuţia CEP în procesul de reendotelizare după injuriile vas-
culare au fost bine demonstrate. De exemplu, infuzia de CEP după alterarea vasculară, mobilizarea şi 
încorporarea acestora după tratamentul cu statine a redus semnifi cativ creşterea neointimală. 
Mecanismul prin care CEP se localizează anume în locurile afectate ale endoteliului nu este 
încă elucidat.
Rolul-cheie al alteraţiunilor în funcţionarea CEP în dezvoltarea aterosclerozei este confi rmat în 
mai multe studii. Dar, încă nu este clar dacă extinderea şi severitatea afecţiunilor coronariene depinde 
de numărul scăzut sau numărul crescut al CEP.
Actualmente există incertitudinea privind efectele favorabile sau nefavorabile ale acestor celule 
în restenoza intrastent la pacienţii cu PCI.
Multe rămân a fi  clarifi cate, inclusiv cum se caracterizează aceste celule. Într-un mare studiu 
populaţional recent [21] hipertensiunea arterială, hemoglobina glicozilată şi trigliceridele plasmatice 
au corelat pozitiv cu numărul CEP. Autorii au presupus că acest lucru reprezintă un răspuns compen-
sator şi protectiv.
Pelliccia şi alţii [22] au demonstrat într-un studiu efectuat pe un lot de 155 de pacienţi cu angor 
pectoral de efort stabil supuşi PCI cu BMS, că pacienţii care au dezvoltat restenoze au avut un număr 
iniţial de subpopulaţii de CEP mai mare în comparaţie cu grupul de control şi pacienţii cu progresarea 
aterosclerozei coronariene stem faza stabilă a maladiei.
Investigatorii au presupus că încorporarea anormală a CEP CD34+ şi CD 133+ a cauzat o pro-
liferare intimală excesivă şi că restenoza intrastent poate apărea în special la pacienţii care au nivele 
majorate de CEP în timpul angioplastiei. Rezultatele obţinute de Pelliccia şi al. contrastează cu unele 
raportate anterior la pacienţii trataţi cu stenturile CEP-atractante tip Genous.
Duckers şi al. [23] au observat, că reducerea lumenului intern intrastent a fost asociată cu nivele 
sporite de CEP circulante.
Această diferenţă a rezultatelor între studii poate fi  explicată prin diversitatea design-ului sau 
metodele de măsurare ale populaţiilor de CEP.
Indicele numeric al CEP, de regulă, se estimează prin analiza citofl uorimetrică şi tehnicile stan-
dardizate pentru detecţia expresiei marcherilor superfi ciali. Pentru aprecierea parametrilor funcţionali 
ai CEP se studiază capacitatea lor de a forma colonii in vitro, care depinde de capacitatea de aderare 
la substratul cultural şi capacitatea de proliferare a acestora. Posibilităţile de a creşte numărul şi capa-
cităţile funcţionale ale  CEP pot fi  promiţătoare în tratamentul maladiilor aterosclerotice.
Considerând cele menţionate, am putea concluziona, că în pofi da multiplelor investigaţii efec-
tuate până în prezent, biologia şi semnifi caţia clinică a CEP în patologia cardiovasculară rămâne încă 
neclară. Este posibil, de exemplu, că populaţia CD 34+ poate fi  compusă atât din precursorii fenoti-
pului endotelial, cât şi ai fi broblaştilor.
Demonstrativ este că nu există o unitate de măsură uniformă în vederea numărului CEP circu-
lante.
În diferite studii numărul CEP este prezentat ca numărul celulelor la 1000 de leucocite, procen-
tajul la 100 de celule mononucleare periferice, numărul celulelor la 1 μl sau CEP viabile la 100 μl.
Evaluarea nivelului circulant al CEP consemnează primele experienţe diagnostice în cadrul 
diferitor maladii cardiovasculare şi noncardiace, iar semnifi caţia valorii informative a acestei probe, 
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cât şi gradul de corelaţie a ei cu simptomele clinice inerente unui proces de ateroscleroză necesită în 
continuare noi dovezi şi evidenţe.
Studiile de viitor vor preciza caracteristicele CEP circulante, derivate din măduva osoasă şi sub-
populaţiile acestora, vor determina factorii care infl uenţează numărul, funcţionalitatea şi semnifi caţia 
biologică a acestora, atât la subiecţii sănătoşi, cât şi la pacienţii cu patologii cardiovasculare, la fel 
vor fi  standardizate metodele  şi unităţile de măsură pentru a interpreta datele ce parvin din diverse 
laboratoare. 
Instalarea unui endoteliu sănătos nu doar ameliorează homeostazia vasculară, dar prin secreţia 
intraluminală a factorilor antiinfl amatori şi antiproliferativi poate reduce formarea neointimei în urma 
instalării unui stent.
Recent, un nou produs al bioingineriei Genous Endothelial Progenitor Cell Capturing Stent, 
acoperit cu anticorpi antiumani CD34+, care atrag CEP, a fost lansat în mai multe ţări pentru pacienţii 
cu CPI clinic importantă [23].
În studiu pe animale s-a demonstrat că doar după 60 de minute de incubare un strat monocelular 
de CD34+ aderente se formează pe părţile proeminente ale stentului.
În 2 studii mici nerandomizate (HEALING-FIM) [Healthy Endothelial Accelerated Lining In-
hibits Neointimal Growth First In Man] şi HEALING II, au fost demonstrate securitatea şi efi cacita-
tea stenturilor captivante de CEP la pacienţii cu leziuni coronariene noncomplexe [23].
Aşadar, CEP reprezintă o pârghie apreciabilă în remodelarea benefi că a disfuncţiei şi alterări-
lor endoteliale, dar activitatea lor este compromisă în patologia cardiovasculară şi impactul diferitor 
factori de risc pentru homeostazia circulatorie. În acelaşi timp, aceste opţiuni deschid noi posibilităţi 
terapeutice în sensul modulării proceselor de mobilizare, adeziune, migraţie şi proliferaţie a CEP, iar 
folosirea lor nemijlocită poate deveni un suport pentru medicina regenerativă. 
Au fost deja realizate câteva mici trialuri care au demonstrat efi cienţa şi perspectiva acestor 
opţiuni terapeutice. M. Stamm şi colab. (2003) au validat benefi ciile administrării celulelor CD133 în 
zona de infarct miocardic vechi la 6 pacienţi cu by-pass coronarian, care s-au manifestat prin ameli-
orarea perfuziei zonei alterate şi a funcţiei ventriculare globale pe o perioadă de supraveghere de 3-9 
luni [24]. 
Rezultate similare s-au obţinut şi la infuzia intracoronariană a precursorilor medulari mononu-
cleari la pacienţii cu infarct miocardic cu o vechime de 5-9 zile [25] sau la 20 de pacienţi cu infarct de 
4 zile [26].  În ultimul caz, în paralel cu ameliorarea indicilor funcţionali ecocardiografi ci ai cordului, 
s-a estimat şi creşterea rezervei coronariene, fapt ce denotă restabilirea funcţiei endoteliale şi densi-
fi carea reţelei de colaterale. Important conceptual este şi detaliul că benefi ciul restabilirii funcţionale 
postinfarctice s-a corelat cu capacitatea de migraţiune a CEP, sugerând astfel importanţa stimulării 
acestei caracteristici şi prin alte metode. 
Promiţătoare sunt rezultatele trialului desfăşurat timp de un an (60 de pacienţi cu infarct mio-
cardic, randomizaţi în 2 loturi egale, care au administrat terapie convenţională sau combinaţia ei cu 
perfuzia intracoronariană a CEP CD34+), publicate recent, ce au certifi cat îmbunătăţirea funcţiei ven-
triculului stâng, reducerea volumelor sistolice şi diastolice, precum şi a zonei de infarct prin terapia 
celulară [27]. 
Date similare s-au raportat şi la sfârşitul trialului BOOST [28], precum şi în studiul clino-ex-
perimental  realizat de F. Fernandez-Aviles, J.A. San Roman, J. Garcia-Frade  şi al., 2004 [29]. Ad-
ministrarea transendocardiacă a celulelor progenitoare mononucleare derivate de MO s-a soldat, de 
asemenea, cu o dinamică pozitivă a perfuziei ventriculului stâng şi reducerea incidenţei episoadelor 
de ischemie la pacienţii cu CPI severă. De menţionat că în toate aceste cazuri de terapie celulară, 
efecte adverse cardiace sau extracardiace nu s-au constatat, pentru că s-au utilizat patern-uri autologe, 
iar celulele utilizate au fost purifi cate, fapt apreciabil, întrucât utilizarea celulelor medulare integrale 
a dus la calcifi caţii miocardice profunde [30]. 
Exerciţiul fi zic, administrarea eritrocitelor sau citochinelor (VEGF, SCDGF-1, G-CSF) [31-
34], precum şi tratamentul cu statine s-au dovedit a fi  benefi ce în ceea ce priveşte majorarea atât a 
numărului cât şi a funcţionalităţii CEP. De menţionat în acest context, că estrogenii, reprezentând un 
factor natural de mobilizare a CEP, de asemenea pot fi  antrenaţi cu scop terapeutic [35].
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În pofi da investigărilor intense efectuate în ultimii ani asupra CEP, încă nu este clar dacă mic-
şorarea sau majorarea acestora se asociază cu expansiunea şi severitatea afecţiunilor aterosclerotice, 
nu se ştie nici ce efecte benefi ce sau negative dezvoltă acestea în locurile alterate ale endoteliului în 
urma procedurilor de revascularizare [36]. Următoarele cercetări, probabil, ne vor răspunde la aceste 
întrebări.
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Rezumat
Intervenţiile coronariene percutane (PCI) sunt asociate cu alterarea mecanică endovasculară şi dezgo-
lirea endoteliului. Denudarea endoteliului cu hiperplazia neointimală ulterioară este unul din mecanismele 
principale ce contribuie la restenoza intrastent. Re-endotelizarea este esenţială pentru restabilirea homeostaziei 
vasculare normale şi regularea hiperplaziei neointimale. Celulele endoteliale progenitoare (CEP) derivate din 
celulele stem ale măduvei osoase deţin un rol-cheie în repararea rapidă a continuităţii endoteliale. Multiplele 
investigaţii efectuate nu au descifrat plauzibil biologia şi semnifi caţia clinică a CEP în patologia cardiovascu-
lară. Este discutabil şi faptul că extinderea şi severitatea afecţiunilor aterosclerotice ar depinde de creşterea sau 
scăderea CEP, precum nu sunt elucidate efectele pozitive sau negative ale acestora în PCI. 
Summary
 Percutaneuos coronary internention (PCI) is associated with mechanical endovascular injury. Endotheli-
al denudation and neointimal proliferation through the stent struts is one of most important mechanisms con-
tributing to restenosis. Bone marrow-derived, circulating endothelial progenitor cells (EPCs) recently emerged 
as an important component of the response to vascular injury, having the potential to accelerate vascular repair 
though rapid re-endotelization. Although extensive work  has been conducted to verify if EPCs impairment 
plays a key role in coronary atherogenesis, it is steel matter of debate if the extention and severity of coronary 
artery disease are associated with reduced or increased numbers of EPCs, as it remains unclear if these cells 
exert favorable or unfavoraible effects at sites of PCI.
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Резюме
Чрезкожные коронарные  вмешательства (PCI) сопровождаются механическим повреждением с 
элементами оголения эндотелия. В свою очередь, оголение  эндотелия с последующей неоинтимальной 
гиперплазией способствует возникновению рестеноза внутри стента. Реэндотелизация сосудов имеет 
первостепенное значение для восстановления нарушенного гомеостаза и регуляции процессами неоин-
тимальной гиперплазии. Циркулирующим в крови клеткам предшественникам эндотелиоцитов (КПЭ), 
отводится важная роль в быстром восстановлении нарушенной целостности эндотелия. Проведенные 
до настоящего времени исследования не прояснили биологическую и клиническую значимость КПЭ в 
сердечно-сосудистой  патологии. На данный момент не получено однозначного ответа о снижении или 
повышении количества циркулирующих КПЭ в зависимости от выраженности и распространенности 
атеросклеротического процесса. Неясны так же, положительные или отрицательные эффекты КПЭ при 
PCI.
EVALUAREA RISCULUI: SYNTAX VERSUS EUROSCORE
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Introducere. Concomitent dezvoltării fulgerătoare a terapiei de revascularizare miocardică: 
medicamentoasă, chirurgicală (by-pass aorto-coronarian, CABG) şi intervenţională percutană (PCI: 
angioplastie cu balon, implantare de stent metalic simplu, implantare de stent farmacologic activ), 
apar diverse opţiuni şi criterii de abordare a pacientului coronarian, în funcţie de o multitudine de fac-
tori, care se impun a fi  luaţi în considerare în momentul selectării individuale a tacticii optime de tra-
tament, având ca scop ameliorarea simptomatologiei clinice, a calităţii vieţii şi a prognosticului, dar 
şi evitarea la maximum a evenimentelor adverse majore, precum sunt decesul, infarctul miocardic, 
accidentul vascular cerebral, necesitatea revascularizărilor repetate, reinstalarea simptomatologiei. 
La etapele iniţiale de evoluţie a cardiologiei intervenţionale, revascularizarea chirurgicală era 
apreciată drept o metodă net superioară angioplastiei cu balon. Apariţia stenturilor simple a determi-
nat o reevaluare a oportunităţii strategiilor de revascularizare miocardică, însă rata înaltă de restenoze 
şi supravieţuirea pe termen lung au fost criteriile principale, care au compromis modifi carea scontată 
în abordarea invazivă a pacientului coronarian. Apariţia stenturilor farmacologic active, cu o rată de 
restenoze şi de revascularizări repetate semnifi cativ diminuată (cu circa 50% versus stenturile simple) 
a condus din nou la relevarea problemei de selectare a metodei optime de revascularizare în afectarea 
multicoronariană, leziunea de trunchi principal şi afectarea coronariană la pacientul diabetic. Deşi 
a crescut siguranţa şi s-au ameliorat consecinţele postprocedurale imediate şi cele de durată, există 
totuşi un risc mic, dar defi nit, de mortalitate periprocedurală. Estimarea acestui risc poate fi  utilă în 
aprecierea deciziei clinice, obţinerea acordului pacientului, creşterea calităţii serviciilor prestate şi 
facilitarea analizei comparative a efi cacităţii. La modul tradiţional, consecinţele PCI sunt clasifi cate 
în felul următor: decesul, infarctul miocardic nonfatal, accidentul vascular cerebral nonfatal, necesi-
tatea revascularizărilor repetate (PCI sau bypass), succesul procedural angiografi c şi clinic. Perioada 
de evaluare a consecinţelor poate fi  periprocedurală (imediată, intraspitalicească), precoce (la 30 de 
zile) şi tardivă (la 1 an şi mai mult) [1]. 
Aceleaşi obiective sunt trasate în cadrul strategiei de revascularizare chirurgicală. În acest con-
text, evaluarea riscului chirurgical cardiac este important pentru pacient, cardiolog şi cardiochirurg şi 
trebuie să devină o parte componentă indispensabilă în procesul de luare a deciziei şi de perfectare a 
acordului informat. Bypass-ul coronarian este menţionat printre cele mai investigate proceduri chi-
rurgicale, având drept punct fi nal de studiere a consecinţelor intervenţionale mortalitatea operatorie. 
Mortalitatea operatorie este un indicator important în aprecierea calităţii asistenţei chirurgicale car-
diace. Riscul individual pentru un anumit pacient de a nu supravieţui chirurgiei depinde de mai mulţi 
factori, unii dintre care pot fi  identifi caţi şi cuantifi caţi, şi stau la baza sistemelor de punctaj al riscului 
respectiv. 
